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Широкая распространенность патологии печени, требующей хирургических методов 
коррекции, одним из основных компонентов которой является региональная ишемия, 
заставляет искать новые подходы в коррекции данного вида повреждений [1, 9].
Центральным аффектором при ишемической и реперфузионной травме является 
митохондрия. В настоящее время митохондриальное повреждение рассматривается как 
сложный многоуровневый процесс с образованием целого ряда цитокинов, ROS, RNS и 
дисбалансом в продукции важнейшего внутри- и внеклеточного месенджера NO [1, 4 , 5 , 6, 7] .
Ранее в исследованиях была показана способность ишемического 
прекондиционирования ограничивать зоны некроза при инфаркте миокарда [8]. Однако 
работы в отношении воздействия на повреждение печени единичны [2, 9]. В связи с чем целью 
настоящего исследования явилось изучение влияния дистантного ишемического 
прекондиционирования на морфофункциональные показатели и экспрессию фактора 
антиапоптоза Bcl-2.
Материалы и методы. Эксперимент выполнен на 36 самцах крыс линии Wistar 
массой 180-220г. Все животные содержались в стандартных условиях вивария Курского 
государственного медицинского университета. Группу А (n-12) составили интактные 
животные, в группу B (n=12) вошли животные с реперфузионным поражением печени после 
эпизода 15-минутной ишемии и группу C (n=12) составили животные, которым с целью защиты 
тканей печени было применено дистантное ишемическое прекондиционирование. С целью
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создания ишемии печени на аналог печеночно-двенадцатиперстной связки у крыс 
накладывали латексный турнике на 15 минут. Дистантное ишемическое 
прекондиционирование воспроизводили по описанной ранее методике, путем наложения жгута 
на верхнюю треть бедра на 10 минут с последующей 30-минутной реперфузией до 
воспроизведения эпизода глубокой ишемии [2].
Манипуляции выполнялись под общим обезболиванием (хлоралгидрат в дозе 300 мг/кг 
внутрибрюшинно). Забор крови производился через 24 часа после проведения эксперимента. 
Для оценки выраженности гепатоцеллюлярного повреждения определялась активность 
аспартатаминотрансферазы (АСТ) и аланинаминотрансферазы (АЛТ) кинетическим 
фотоколориметрическим способом на автоматическом биохимическом анализаторе «Виталаб 
Флексор Е» (Нидерланды) с использованием реагентов фирмы «Biocon» и «Human» 
(Германия). Для проведения гистологического исследования печени забирали участки 
размером 1х1х0,5 см в стандартных местах c последующим приготовлением гистологических 
микропрепаратов и окраской их гематоксилином и эозином по Ван Гизону, Мак Манусу и 
Паппенгейму.
Результаты. С целью определения воздействия ишемического и реперфузионного 
повреждения на функциональное состояние печени нами определена активность ферментов 
цитолиза, а именно АСТ и АЛТ. В ходе исследования получены следующие данные: так, 
воздействие ишемии/реперфузии приводило к повышению активности АСТ в 1,93 раза, а 
активности АЛТ в 3,2 раза, что говорит о выраженном отрицательном воздействии на 
функциональную активность печени. Применение ишемического прекондиционирования за 
30 минут до эпизода глубокой ишемии позволяет уменьшить активность АСТ в 1,63 раза, а 
активность АЛТ в 3,23 раза (см. таблицу).
Таблица
Результаты изучения влияния дистантного ишемического прекондиционирования 
на активность печеночных транзаминаз при ишемии/реперфузии печени
Группы ж ивотных Уровень А С Т  (Ед/л) Уровень А Л Т  (Ед/л)
Интактные (группа А, n=12) 100,0±1,8 62,1±3,8
Ишемия/реперфузия (группа В, n=12) 193,0±27,1* 196,8±26,9*
ДИПК (группа С, n=12) 118,2±3,7** 60,8±4,1**
Примечание: * -  p<0,05 в сравнении с интактными, ** -  p<0,05 в сравнении с ишемией- 
реперфузией.
В группе B с ишемией/реперфузией во время стандартного патоморфологического 
исследования определяются изменения, характерные для тяжелого поражения печени, что 
выражается в повреждении ядер с их вакуолизацией, кариолизисом и кариопикнозом, резким 
отеком цитоплазмы, выраженным расширением пространств Диссе, в наличии очагов 
субкапсулярных и перипортальных некрозов и диффузной лимфо-лейкоцитарной 
инфильтрацией по ходу перипортальных трактов, общая площадь некрозов составила 
0,215±0,014 мм2. Исследование экспрессии фактора антиапоптоза Bcl-2 позволило выявить 
резкое повышение его экспрессии в группе с ишемией/реперфузией.
В целом группа С отличается сохранной структурой печени, менее выраженным отеком, 
единичными участками кариопикноза и вакуольной дистрофии (см. рисунок), площадь 
некрозов составила 0,125±0,008 мм2, что в 1,72 раза меньше, чем в группе с 
ишемией/реперфузией.
Заключение. Данные, полученные в ходе работы, свидетельствуют о выраженном 
протекторном действии дистантного ишемического прекондиционирования при ишемических 
и реперфузионных повреждениях печени, которое проявляется в положительном влиянии на 
функциональную активность органа, с одной стороны, и уменьшении повреждения 
структурных компонентов -  с другой. Исходя из показателей, свидетельствующих о снижении 
экспрессии факторов антиапоптоза, в частности Bcl-2, можно сделать вывод, что частично 
положительные эффекты дистантного ишемического прекондиционирования связаны со 
сдвигом равновесия во время повреждения из воспалительного в сторону невоспалительного 
ответа и активацией апоптоза.
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Рис. Влияние ДИПК на морфологические изменения в печени: группа А  интактная -  
структура ткани печени сохранена, дольки и портальные тракты четкие (А), группа Б -  структура 
нарушена, видны очаги некрозов, жировой инфильтрации гепатоцитов (Б), группа С -  сохраненная 
структура печени, единичные очаги некрозов (В). Микрофото. Х 100.
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During research the remote ischemic preconditioning significant 
influence on liver damage due ischemia and subsequent reperfusion 
episode was detected, showing in necrotic areas diminishing, decreasing 
aminotransfarase activity, antiapoptotic marker Bcl-2 expressing 
reduction.
Keywords: ischemia, reperfusion, liver, remote ischemic
preconditioning.
e-mail: s_alehin@mail.ru
